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Введение
Актуальной проблемой современ
ной медицины являются функциональ
ные нарушения поджелудочной железы
(ПЖ), вызванные влиянием различных
экзогенных патогенных факторов. Забо
левания поджелудочной железы занима
ют значительное место в структуре за
болеваемости детей и взрослых [1, 2].
Следует отметить, что внимание ученых
сосредоточено на изучении патологии
ПЖ у взрослых, хотя в детском возрасте
существует не меньше проблем относи
тельно нарушения эндокринной функции
ПЖ, которые могут быть причиной её
заболеваний, как у детей, так и у взрос
лых [1]. Это свидетельствует о том, что
истоки патологии ПЖ могут брать нача
ло в антенатальном периоде онтогенеза
и одним из её факторов развития может
быть белковая недостаточность [3], ко
торая негативно влияет на систему мать
плод и вызывает нарушение нормально
го развития ПЖ на различных этапах
антенатального периода. Целью иссле
дования явилось уточнение патогенети
ческих механизмов повреждения ПЖ,
путём изучения морфофункционального
состояния экзокринной части ПЖ бере
менных крыс и их потомства при гипо
калорийной диете.
Материалы и методы
При выполнении исследования ис
пользована экспериментальная модель,
разработанная авторами [4]. Изучены
морфофункциональные изменения ПЖ
беременных крыс и их потомства попу
ляции WAG/G Sto с использованием ги
стологического, цитохимического, цито
морфометрического и биохимического
методов. Все группы экспериментальных
животных включали 10 голов. Основные
группы: беременные крысы (1 гр.) и их
потомство – новорождённые крысята (гр.
1.1), 1месячные крысята (гр. 1.2), 2ме
сячные крысята (гр. 1.3). Группу сравне
ния составили животные, получавшие
сбалансированное питание: беременные
крысы (2 гр.), новорождённые крысята
(гр.2.1), 1месячные крысята (гр. 2.2), 2
месячные крысята (гр. 2.3).
В сыворотке крови по прилагаемым
инструкциям определялись амилаза и
липаза (спектрофотометрический метод)
с помощью набора реагентов La Chema
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(Чехия), 
1
антитрипсин (иммунотурбо
диметрический метод) с помощью набо
ра реагентов фирмы «Диалаб» (Австрия).
Статистическая обработка данных
проводилась при помощи пакета анали
за программ Microsoft Excel2003, ком
пьютерной программы Biostat.exe – 2008
с использованием однофакторного дис
персионного анализа [5].
Результаты
У 100 % крыс основной группы (1
й) по сравнению с животными группы
сравнения (2й) наблюдается уменьше
ние объёма паренхимы (на 8,7 %, p <
0,001) и увеличение объёма стромальной
части ПЖ (на 23,3 %, p < 0,001) (табл.
1). При этом имеет место существенное
снижение средней площади ацинусов (на
20,1 %, p < 0,001), что может быть мор
фологической основой гипопанкреатиз
ма.
У новорождённых крысят (гр. 1.1)
наблюдаются изменения ПЖ, аналогич
ные таковым у их матерей (1 гр.), но сте
пень их выраженности по сравнению с
животными группы сравнения (гр. 2.1)
больше: относительный объёма паренхи
мы уменьшен на 18,5 % (p < 0,05), отно
сительный объём стромы увеличен на
41,4 % (p < 0,05). Средняя площадь аци
нусов также уменьшена, но менее суще
ственно (на 7,7 %), чем у взрослых жи
вотных (табл. 2).
За два месяца жизни крысят основ
ных групп (1.2 и 1.3) произошло увели
чение относительного объёма паренхи
мы и уменьшение относительного объё
ма стромы на 6 %, а площадь ацинусов
в среднем стала больше на 2,4 %, что
меньше аналогичных показателей у кры
сят групп сравнения (2.1 и 2.2) (см. табл.
2). Это свидетельствует о том, что рост
ПЖ у крысят основных групп происходит
преимущественно за счёт увеличения
стромальной части, в то время как у кры
сят от матерей, получавших полноценное
питание, за счёт железистой ткани.
При микроскопическом исследова
нии ПЖ крыс, находившихся на низкока
лорийной диете, обнаружен междолько
вый и внутридольковый фиброз стромы
в виде разрастания широких пластов со
единительной ткани разной степени зре
лости, местами молодой, отёчной, мес
тами более грубоволокнистой, с преоб
ладанием коллагеновых волокон (у 80 %
± 12,6, p < 0,001). Кроме того, выявлены
внутри и междольковый липоматоз и
отёк стромы (у 80 % ± 12,6, p < 0,001),
умеренно выраженная воспалительная
инфильтрация с
участием лимфо
цитов, значитель
ного количества
плазмоцитов с
примесью нейтро
фильных грануло
цитов по ходу со
единительноткан
ных прослоек (у 40
% ± 15,5), дистро
фические измене
ния ядер (кариопик
ноз, кариорексис,
кариолизис) и сни
жение морфофунк
циональной актив
ности и белково
синтетических про
цессов в части эк
Таблица 1 
Морфометрические данные структурных элементов экзокринной части 
поджелудочной железы у крыс-матерей (M ± m) 
Крысы-матери Структурные элементы Группа 1 (основная) Группа 2 (контроль) Р 
Паренхима, % 65,04 ± 0,6 71,65 ± 0,2 < 0,001 
Строма, % 34,96 ± 0,6 28,35 ± 0,2 < 0,001 
Площадь ацинусов, мкм2 599,4 ± 1,6 750,6 ± 0,7 < 0,001 
Примечание. Р – сравнение между 1-й и 2-й группами. 
Таблица 2
Морфометрические данные структурных элементов экзокринной части 
поджелудочной железы у крысят (M ± m) 
Возраст крысят 
Новорожденные 1 месяц 2 месяца Структурные элементы Гр. 1.1 Гр. 2.1 Гр. 1.2 Гр. 2.3 Гр. 1.3 Гр. 2.3 
Паренхима, % 56,3 ± 1,2* 69,1 ± 1,1 64,7 ± 1,1* (р1 = 0,008) 73,4 ± 1,9 
62,3 ± 1,1* 
(p1,2<0,001) 
87,9 ± 1,6 
Строма, % 43,7 ± 1,2* 30,9 ± 1,1 35,3 ± 1,1* 26,6 ± 1,9 37,7 ± 1,1* 12,1 ± 1,6 
Площадь ацину-
сов, мкм2 665,5 ± 2,2* 720,8 ± 2,4 
657,4 ± 2,1* 
(p1<0,001) 
806,7 ± 2,3 681,7 ± 2,8* (р1,2<0,001) 951,7 ± 2,1 
Примечания. 1). *p < 0,001 (сравнение с группой контроля). 
 2). р1 – сравнение с гр. 1.1; р2 – сравнение с группой 1.2.
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зокриноцитов (у 100 %), активизация
процесса апоптоза ациноцитов (у 100
%).
У новорождённых крысят микроско
пически были выявлены изменения в ПЖ
в целом аналогичные таковым у их ма
терей, причём наблюдались они у 100 %
особей. Но, помимо указанных выше
изменений ПЖ крысматерей, у крысят
имелась ещё и незрелость стромы (у 100
%), умеренное полнокровие карилляров
(у 100 %) и гидропическая дистрофия
цитоплазмы экзокриноцитов (у 100 %), а
липоматоз стромы отсутствовал. По
мере роста крысят большинство из ука
занных морфологических изменений ПЖ
сохраняются до 2месячного возраста.
Положительная динамика заключается в
отсутствии незрелости стромы и умень
шении (в 5 раз) частоты встречаемости
внутри и междолькового склероза стро
мы у 2месячных животных, отсутствии
воспалительной инфильтрации стромы у
крысят 1.2. и.1.3 групп. Вместе с тем,
появляются отсутствовавшие у новорож
дённых крысят очаговый липоматоз па
ренхимы (у 50 % ± 15,8 крысят гр. 1.2),
междольковый и внутридольковый липо
матоз стромы в виде небольших очагов
(у 50 % ± 15,8 крысят гр. 1.2 и 1.3), ди
строфические изменения внутри и меж
дольковых протоков (у 100 % крысят гр.
1.2 и 1.3).
Таким образом, результаты иссле
дования показали, что при гипокалорий
ной диете беременных крыс возникают
значительные морфологические измене
ния в ПЖ не только у них самих, но и у
их потомства. Причём выявленные изме
нения являются
стойкими и сохра
няющиеся у живот
ных вплоть до 2ме
сячного возраста.
Для того, чтобы вы
яснить сказываются
ли имеющиеся мор
фологические изме
нения ПЖ на состо
янии её внешнесек
реторной активности, изучен уровень в
крови липазы, амилазы, а также 
1
ан
титрипсина, содержание которого кос
венно отражает уровень трипсинемии
[6].
Проведенные исследования пока
зали, что у 100 % крыс, получавших ги
покалорийную диету, имеет место суще
ственное повышение уровня панкреати
ческих ферментов в крови: среднее со
держание амилазы повышено в 2,7
раза, липазы – в 4,3 раза (таблица 3).
Уровень 
1
антитрипсина снижен в 3
раза, что может быть обусловлено как
недостаточной активностью антипроте
азной системы плазмы крови вследствие
резкого ограничения энергетических
субстратов (в частности белка), так и
активным потреблением плазменных
ингибиторов (возможно, истощением
защитных механизмов) вследствие дли
тельной гипертрипсинемии.
В отличие от крысматерей, у кры
сят групп 1.2 и 1.3 гиперферментемия не
наблюдалась. Гиполипаземия сохраняет
ся у всех крысят; гипоамилаземия уста
новлена у 90 % и 60 %, животных 1.2 и
1.3 групп соответственно, т.е. в динами
ке отмечается увеличение количества
животных с нормальным уровнем ами
лазы.
Кроме того, на втором месяце жиз
ни удваивается численность крысят, име
ющих нормальный уровень 
1
антитрип
сина (20 % в гр. 1.3 против 10 % в гр.
1.2). Эти данные свидетельствуют о том,
что дисфункция ПЖ в течение первых
двух месяцев жизни крысят сохраняется
Таблица 3
Содержание в крови ферментов ПЖ и 1-антитрипсина у крыс-матерей и их 
потомства (M ± m) 
Возраст крысят Крысы-матери 1 месяц 2 месяца Показатели 
Гр. 1 Гр. 2 Гр. 1.2 Гр. 2.2 Гр. 1.3 Гр. 2.3 
-Амилаза (мг/с·л) 6,0 ± 0,4* 2,2 ± 0,2 1,15 ± 0,03* 1,34 ± 0,04 1,81 ± 0,05* (p1 = 0,276) 2,0 ± 0,05 
Липаза (мкМ/мин·л) 6,4 ± 0,4* 1,5 ± 0,1 0,69 ± 0,02* 2,01 ± 0,03 0,82 ± 0,02* (р1 < 0,001) 1,96 ± 0,04
1Антитрипсин 
(нг/мл) 10,0 ± 0,3* 30,4 ± 1,4 12,1 ± 0,4* 24,6 ± 1,0 
27,4 ± 0,6* 
(p1 = 0,198) 
32,1 ± 0,9 
Примечания. 1). *p < 0,001 (сравнение с группой контроля). 
 2). р1 – сравнение с гр. 1.1; р2 – сравнение с группой 1.2. 
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достаточно выраженной, однако у части
животных имеются позитивные сдвиги в
сторону её нормализации.
Уровень гипоферментемии и гипо

1
антитрипсинемии у 1месячных кры
сят оказался существенным: среднее
содержание амилазы составляет 86 %
(p < 0,001) от показателя в группе конт
роля, липазы – 34,4 % (p < 0,001), 
1

антитрипсина – 81,6 % (p < 0,001) (см.
табл. 3). У 2месячных крысят также на
блюдается гипоферментемия однако
степень её выраженности меньше, чем
у 1месячных (содержание амилазы
возросло на 4,7 %, липазы – на 7,5 %,

1
антитрипсина – на 36,2 %). Такой уро
вень показателей манифестирует экзок
ринную гипофункцию ПЖ вследствие
уменьшения количества ациноцитов и их
повреждения у крысят, которые в анте
натальном периоде испытывали энерге
тический дефицит вследствие гипокало
рийной диеты их матерей.
Таким образом, на основании ре
зультатов исследования и данных лите
ратуры негативное влияние гипокало
рийной диеты на морфофункциональное
состояние ПЖ можно представить сле
дующим образом. При резком ограниче
нии энергетических субстратов в рацио
не питания крыс увеличивается выход
белка из богатых белком ациноцитов
ПЖ, что постепенно приводит к атрофии
экзокринной паренхимы ПЖ [7] с заме
щением её соединительной и жировой
тканью (развитие фиброза и липомато
за), активации процесса апоптоза экзок
риноцитов, что подтверждено морфоло
гически в нашем исследовании. Однако
в течение когото времени компенсатор
ные возможности ПЖ, обусловленные
гиперфункцией неповреждённых ацино
цитов и выработкой ими большого коли
чества ферментов, позволяют обеспечи
вать адекватное пищеварение даже в
условиях значительной потери функцио
нально активной массы её паренхимы.
Вероятно, именно это и имеет место у
наших экспериментальных животных.
Следует отметить ещё одно обстоятель
ство, с которым может быть связан ги
перпанкреатизм у голодающих живот
ных. Это стресс, который они испытыва
ют в такой ситуации. Как известно, он
реализуется через активацию симпато
адреналовой системы. При этом компен
саторно повышается активность и пара
симпатической нервной системы (прин
цип «акцентированного антагонизма»). В
результате может стимулироваться ак
тивность ацинарных клеток ПЖ как но
радреналином (через вадренорецепто
ры), так и (что более существенно) аце
тилхолином [6]. Активация панкреати
ческих ферментов (особенно превраще
ние трипсиногена в трипсин) в протоках
и ткани ПЖ является чрезвычайно агрес
сивным фактором повреждения ПЖ, за
пускающим процесс её аутолиза с раз
витием панкреатита (он имел место у 40
% крысматерей и 100 новорождённых
крысят). Процессы аутолиза и воспале
ния в ПЖ являются ещё одной причиной
гиперферментемии у крыс за счёт раз
вития феномена «уклонения» ферментов
в кровь [8]. Дефицит белка и других нут
риентов в питании нарушает синтез тка
невых и сывороточных ингибиторов про
теолитических ферментов [7]. В такой
ситуации длительная гипертрипсинемия
чревата ещё большим истощением ак
тивности антипротеиназной системы
(что наблюдается у экспериментальных
животных в нашем исследовании) [9];
ферментноингибиторный дисбаланс в
ткани ПЖ и в крови усугубляет наруше
ния в ПЖ и, в свою очередь, является
фактором риска развития панкреатита
[10].
Экзокринный аппарат ПЖ у крысят
начинает активно функционировать с
момента начала их энтерального пита
ния, т.е. после рождения. Однако низко
калорийная диета их матерей, обуслов
ливающая недостаток энергетических
субстратов в антенатальном периоде
развития, приводит к активации в клет
ках процессов аутофагии [11], что ре
зультируется уменьшением количества
ациноцитов, их повреждением со сниже
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нием функциональной активности и раз
витием воспалительного процесса. Ре
зультаты исследования свидетельствуют
о том, что патологические изменения
ПЖ, имеющиеся у крысят на момент
рождения, являются довольно стойкими
и даже на фоне сбалансированного пи
тания в значительной мере сохраняются
до 2месячного возраста, являясь мор
фологической основой экзокринной пан
креатической недостаточности.
Выводы
1. У всех беременных крыс, находив
шихся на гипокалорийной диете в
течение длительного времени (до и
во время беременности), имеют ме
сто выраженные морфологические
изменения ПЖ: уменьшение объёма
паренхимы и площади ацинусов (у
100 %), отёк, внутри и междолько
вый фиброз и липоматоз стромы (у
80 %), её воспалительная инфильт
рация (у 40 %), дистрофические из
менения ядер и активизация процес
са апоптоза ациноцитов (у 100 %).
2. У 100 % крыс наблюдается высокий
уровень ферментемии и снижение
содержания a
1
антитрипсина, что
свидетельствуют о компенсаторной
гиперфункции неповреждённых эк
зокриноцитов и ферментноингиби
торном дисбалансе в ткани ПЖ и в
крови.
3. При гипокалорийной диете беремен
ных крыс возникают значительные
морфологические изменения в ПЖ у
их новорождённого потомства. В це
лом они аналогичны таковым у их
матерей, но, кроме того, имеется
незрелость паренхимы, умеренное
полнокровие капилляров и гидропи
ческая дистрофия цитоплазмы эк
зокриноцитов (у 100 %), а воспали
тельная инфильтрация стромы отме
чается у 100 % животных. Большин
ство из указанных морфологических
изменений ПЖ сохраняются до 2ме
сячного возраста. Положительная
динамика заключается в исчезнове
нии воспалительной инфильтрации
(к 1му месяцу жизни), отсутствии
незрелости стромы и уменьшении
частоты встречаемости внутри и
междолькового склероза стромы у 2
месячных животных. Однако появля
ются очаговый липоматоз паренхи
мы и стромы (у 50 %), дистрофичес
кие изменения протоков ПЖ (у 100
%).
4. У 100 % крысят имеет место гипо
липаземия, у 90 % — гипоамилазе
мия и снижение уровня a
1
антитрип
сина, что свидетельствует об экзок
ринной гипофункции ПЖ вследствие
уменьшения количества ациноцитов
и их повреждения у крысят, которые
в антенатальном периоде испытыва
ли энергетический дефицит, обус
ловленный гипокалорийной диетой
их матерей.
5. Выявленные морфофункциональные
изменения ПЖ у крыс и их потомства
создают предпосылки для развития
стойкой экзокринной дисфункции
ПЖ и формирования на её основе
различной органической патологии.
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Резюме
ВПЛИВ ГІПОКАЛОРІЙНОЇ ДІЄТИ НА
МОРФОФУНКЦІОНАЛЬНИЙ СТАН
ПІДШЛУНКОВОЇ ЗАЛОЗИ ВАГІТНИХ
ЩУРІВ ТА ЇХ ПОТОМСТВА
Ніколаєва О.В., Ковальцова М.В.,
Татарко С.В., Літвиненко О.Ю.
Харківський національний медичний ун)
іверситет
У підшлунковій залозі вагітних
щурів, які отримували гіпокалорійну дієту,
та у їх нащадків виявлені морфофункціо
нальні зміни: зменшення обсягу паренх
іми та площі ацинусів, набряк, фіброз та
ліпоматоз строми, її запальна інфільтра
ція, дистрофічні зміни ядер та цитоплаз
ми, активізація апоптозу ациноцитів; у
щурят так само спостерігалася незрілість
паренхіми, повнокров’я капілярів; у
щурівматерів виявлена  †гіперфермен
темія, а у їх нащадків гіпоферментемія на
тлі зниження рівня 
1
антитрипсину.
Подібні морфофункціональні зміни
підшлункової залози у тварин створюють
передумови для розвитку її стійкої екзок
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ринної дисфункції та формування на її
основі різної органічної патології.
Ключові слова: гіпокалорійная дієта,
морфофункціональний стан підшлунко)
вої залози, вагітні щури та їх нащадки
Summary
THE IMPACT OF HYPOCALORIC DIET ON
THE MORPHOLOGY AND FUNCTION OF
THE PANCREAS OF PREGNANT RATS
AND THEIR PROGENY
Nikolayeva O., Kovaltsova M., Tatarko S.,
Lytvynenko E.
Kharkov National Medical University
The pancreas of pregnant rats treated
with hypocaloric diet, and their progeny
revealed morphological changes: reduced
parenchymal area and acini, edema,
fibrosis and lipomatosis stroma, its
inflammatory infiltration, degenerative
Впервые поступила в редакцию 24.04.2014 г.
Рекомендована к печати на заседании
редакционной коллегии после рецензирования
changes in the nuclei and cytoplasm,
activation of apoptosis of exocrine
pancreatic cells; young rats also presented
immaturity of the parenchyma, moderate
congestion of the capillaries; ratsmothers
revealed hyperenzymemia while their
progeny hyperenzymemia on the
background of reducing 
1
antitrypsin level.
Similar morphological changes of the
pancreas in animals create the
preconditions for the development of its
resistant exocrine dysfunction and forming
the basis for its various organic pathology.
Keywords: hypocaloric diet, morphology
and function of the pancreas, pregnant
rats and their progeny.
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ИММУНОГИСТОХИМИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ В ТКАНИ ЛЕГКОГО
И ПЕРИБРОНХИАЛЬНЫХ ЛИМФАТИЧЕСКИХ УЗЛОВ ПРИ
ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ
Павлова Е.А.
Харьковский национальный медицинский университет, e)mail: slegg@mail.ru
При выяснении участия клеток имунной системы в местных имунных реакциях
легких и перибронхиальных лимфоузлов при хронической сердечной недостаточно
сти с помощью имуногистохмческих методов по сравнению с острой сердечной
недостаточностью установлено, что в ткани легкого выявлена относительная актива
ция Т клеточных популяций, что приводит к увеличению продукции IL6, в то время
как уменьшение количества макрофагов приводит к снижению продукции IL1, в то
же время в ткани перибронхиальных лимфатических узлов, выражен дефицит как Т
, так и Влимфоцитов, а также клетокпродуцентов иммуноглобулинов и интерлейки
нов и увеличена популяция макрофагов экспрессирующих рецепторы к CD56+ что
свидетельствует о компенсаторной активации неспецифичекого гуморального звена
иммунитета имеющего адаптивный характер и направленного на восстановление
функционального состояния иммунной системы
Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, бронхоассоциирован)
ная лимфоидная ткань, перибронхиальные лимфоузлы, иммунокомпетентные
клетки.
Введение
Сердечнососудистые заболевания
(ССЗ) остаются лидирующей причиной
смертности во всем мире и приобрели
статус важнейшей медикосоциальной
проблемы. Исходом многих ССЗ являет
ся хроническая сердечная недостаточ
ность (ХСН) — клинический синдром со
сложным патогенезом, характеризую
щийся дисбалансом между гемодинами
ческой потребностью организма и воз
можностями сердца [1, 3]. Нарушение
